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Erupcéo psoriasiforme durante
terapia com imatinibe™**

Prezado Editor,

O imatinibe é o tratamento sistémico padrdao de primeira
linha para leucemia mieloide cronica e tumor estromal gas-
trintestinal (GIST, do inglés gastrointestinal stromal tumor),
tendo como alvo as tirosina-quinases BCR-ABL e c-KIT, res-
pectivamente. As erupcdes cutaneas induzidas por imatinibe
podem ser variadas, mas os casos de psoriase/erupgoes
psoriasiformes sao raros. Relata-se aqui um desses casos
juntamente com a revisao da literatura.

DOI do artigo original:
https://doi.org/10.1016/j.abd.2023.12.006
* Como citar este artigo: Watanabe Y, Hiraiwa T, Ohtsuka M, Yama-
moto T. A case of psoriasiform eruption developed during imatinib
therapy. An Bras Dermatol. 2024;99:953-6.
*¥* Trabalho realizado na Fukushima Medical
Fukushima, Japao.

University,

Paciente masculino, de 69 anos, foi encaminhado ao
Departamento de Dermatologia com erupcao psoriasiforme.
Ele havia sido tratado com imatinibe para GIST nos Gltimos
dois anos. Dois meses apos o inicio do tratamento com imati-
nibe na dose de 400 mg/dia, apareceu a erup¢ao cutanea. O
exame fisico revelou papulas vermelhas com descamacéo,
medindo de 2 a 4mm no tronco e membros. Além disso,
na regiao glUtea havia lesdes eritémato-descamativas seme-
lhantes a psoriase (fig. 1A). A biopsia de pele foi realizada
em lesao eritémato-descamativa na perna (fig. 1B). A his-
topatologia revelou pequena proliferacao epidérmica com
paraceratose e dilatacao de capilares na derme papilar, com
infiltrado perivascular de células mononucleares, contendo
eosinofilos (fig. 1C). O exame de sangue revelou que os
eosindfilos do paciente estavam elevados entre 10% e 15%.
Com base na evolucao da doencga, foi realizado o diagnos-
tico de erupcao medicamentosa causada pelo imatinibe. O
tratamento foi iniciado com anti-histaminico oral e corti-
costeroides topicos, e a erupcao cutanea melhorou (fig. 1D).
Durante o periodo de tratamento, o imatinibe foi continuado
sem reducao da dose.
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CARTAS - CASO CLiNICO

Figura 1

(A) Aspecto clinico do paciente. Lesdes psoriasiformes na regiao glitea. (B) Lesdes semelhantes na parte inferior das

pernas. (C) Histopatologia com leve paraceratose e epiderme retificada. Infiltracdo de células inflamatérias perivasculares na
derme superficial, acompanhada de extravasamento de hemacias. As células inflamatdrias eram eosinofilos, bem como linfocitos e
histiocitos (Hematoxilina & eosina, 200 x ). (D) Resposta parcial ao tratamento.

Reagoes cutaneas sao os efeitos colaterais nao hematolo-
gicos mais comumente relatados, ocorrendo em 9,5% a 69%
dos pacientes.” Erupgdes maculopapulares ou eritemato-
sas, edema e edema periorbital sao comumente observados.
Também foram relatadas erup¢ées medicamentosas graves,
como sindrome de Stevens-Johnson e necrdlise epidérmica
toxica. O imatinibe potencialmente afeta diretamente as
células do sistema imunologico, e varios casos mostraram
melhora da psoriase apds a introdugcdo do medicamento.?>
Por outro lado, raramente foram relatados exacerbacao da
psoriase ou desenvolvimento de novo de erupcdo cutanea
psoriasiforme. Como mecanismo patogenético, foi rela-
tado que o tratamento com imatinibe reduziu as células T
reguladoras (Tregs) CD4 + CD25 + FoxP3 + e diminuiu a funcao
imunossupressora.* Portanto, a ativacdo reduzida de Tregs
pelo imatinibe pode contribuir para o desenvolvimento de
psoriase ou erupgdes psoriasiformes. Também foi relatado
que as erupgdes psoriasiformes/psoriase sao, em geral,
menos acentuadas, em virtude da inibicdo das células T
efetoras pelo imatinibe.?

Foi realizada revisao da literatura inglesa no PubMed
de 2002 a 2022, utilizando as palavras-chave ‘‘imatinib’’
e ‘‘psoriasis’’. Os resultados da pesquisa revelaram oito

casos,>*°"'% cujos detalhes estdo resumidos na tabela 1. O
imatinibe causou exacerbacdo da psoriase, inicio de novo
ou mesmo melhora. A média de idade de ocorréncia foi de
51,1 anos, com predominio do género masculino (propor¢ao
de 6:2 homens para mulheres). O inicio da apresentacao
variou de algumas semanas a varios meses. Havia sete paci-
entes com psoriase preexistente, e o paciente remanescente
apresentava sintomas de psoriase de inicio recente. Como
o presente caso também foi uma erupcao psoriasiforme de
inicio recente, o caso anterior do mesmo tipo foi enfocado.
Houve diferencas nos achados histopatoldgicos e no curso
da doenca. As caracteristicas histopatoldgicas no caso ante-
rior incluiram formacao de crostas contendo neutrofilos e
auséncia de camada granulosa.’ Por outro lado, as carac-
teristicas histopatoldgicas no presente caso foram atipicas
para psoriase, com pequena paraceratose, sem proliferacao
epidérmica evidente e auséncia de microabscessos neu-
trofilicos subcorneos. No tratamento do paciente do caso
anterior, o medicamento foi substituido,” mas o paciente
do presente caso conseguiu continuar o tratamento com o
imatinibe.

O presente relato descreveu caso raro de desen-
volvimento de novo de erupcao psoriasiforme durante
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Tabela 1 Casos de psoriase associados a imatinibe
Idade, Dose de Erupcao Historia de  Duracao Terapia Resultado do
género  imatinibe psoriase tratamento
16 52, M 400 mg/dia  Exacerbacao 2 meses Corticosteroide topico, pomada Melhorou
w7 de calcipotriol, retomada de
imatinibe 200 mg/dia
2/ 55, M 400 mg/dia  Exacerbacao 2 meses Corticosteroides topicos e Persistiu
v analogos da vitamina D,
tratamento continuado com
imatinibe
28 62, F 400 mg/dia  Exacerbacao 4 semanas Descontinuacao de imatinibe, Melhorou
+ retomada de imatinibe 400
mg/dia, metotrexato 12,5
mg/semana
3° 63, M 400 mg/dia  Exacerbacao 3 semanas Descontinuacao, UVB de banda Melhorou
+ estreita
410 57, M 400 mg/dia  Exacerbacao Desconhecida Descontinuacao, retomada de Melhorou
v imatinibe 200 mg/dia, pomada de
vitamina D3
5° 21, M 400 mg/dia Inicio de 5 meses Descontinuacao, UVB de banda Melhorou
novo - estreita
67 35, M 400 mg/dia  Melhora 1 més Desconhecida Nao descrito
+
7} 64, M 400 mg/dia  Melhora 2 semanas Nao descrita Nao descrito
+
Presente 69, M 400 mg/dia Inicio de 2 meses Reducao do imatinibe para 300 Melhorou
caso novo - mg/dia, corticosteroide topico

tratamento com imatinibe. A erupcao psoriasiforme/ pso-
riase induzida por imatinibe leva varios meses para se
desenvolver e parece ser dependente da dose. Conse-
quentemente, acredita-se que esteja relacionada a efeitos
farmacoldgicos e nao com mecanismo alérgico. No presente
caso, foram necessarios dois meses para que a erupcao
se desenvolvesse. Entretanto, a erupcao cutanea melhorou
sem reducao da dose de imatinibe. Além disso, os niveis de
eosinofilos do paciente estavam elevados apds o inicio do
tratamento com imatinibe, mas melhoraram apo6s o término
do medicamento, e a infiltracao de eosinofilos foi acentuada
na histopatologia. Assim, sugere-se que mecanismo alérgico
ou outros efeitos farmacoldgicos possam estar envolvidos.
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Ictiose adquirida como
precursora de linfoma gastrico
difuso de grandes células B***

Check for
Updates

Prezado Editor,

Paciente do sexo masculino, de 50 anos, apresentou vomitos
sanguinolentos recorrentes. O exame endoscopico detectou
lesdo tumoral no antro gastrico e foi realizada gastrectomia
imediata em virtude de perfuracdao. O exame histopato-
logico diagnosticou linfoma difuso de grandes células B
(LDGCB) gastrico de expressao tripla [Bcl-2 focal (60%), Bcl-6
focal (40%), C-Myc (10%), CD10 focal (70%)]. O indice Ki-
67 foi positivo em 60%. Exame de fezes para antigeno de
Helicobacter pylori foi negativo. A tomografia computado-
rizada por emissao de positrons (PET-CT) ndo demonstrou
envolvimento no local da cirurgia (gastrectomia).

O paciente queixava-se de escamas poligonais mar-
rons, cinzentas e brancas com prurido em toda a pele
do corpo, mais proeminentes nas extremidades, ha dois
anos. Ao mesmo tempo, a pele apresentava-se muito seca e
espessada (fig. 1). Nao havia historia semelhante na fami-
lia do paciente. Foi iniciada quimioterapia com R-CHOEP
(rituximabe, doxorrubicina, vincristina, etoposideo, ciclo-
fosfamida e prednisolona) e realizada biopsia de pele. Na
histopatologia, foram observadas hiperceratose, papiloma-
tose, acantose de pequeno grau e auséncia de camada
granulosa. Infiltracdo perivascular de células mononuclea-
res foi observada na derme superficial (fig. 2). Ao final da
quimioterapia, os achados cutaneos apresentaram melhora
(fig. 1).

A ictiose apresenta-se como pele aspera e seca, com
grandes escamas formando placa, podendo ser hereditaria
ou adquirida. A ictiose adquirida é observada em doencas
neoplasicas (linfoma de Hodgkin, linfoma anaplasico de
grandes células, mieloma mdultiplo, micose fungoide, sin-
drome POEMS [polineuropatia, organomegalia, endocrinopa-
tia, proteina monoclonal, alteragdes cutaneas], sarcoma de
Kaposi, leiomiossarcoma, etc.). Além disso, sabe-se que esta

DOI do artigo original:
https://doi.org/10.1016/j.abd.2023.08.020
* Como citar este artigo: Yavasoglu i, Turgutkaya A, Tataroglu C,
Bolaman AZ. Acquired ichthyosis as a messenger to gastric diffuse
large B-cell lymphoma. An Bras Dermatol. 2024;99:956-7.
*¥ Trabalho realizado na Faculdade de Medicina, Aydin Adnan
Menderes University, Aydin, Turquia.

associada a desnutricao, infecgcoes (HIV, virus linfotropico T
humano), hipotireoidismo, doenca celiaca, doencas autoi-
munes, sarcoidose, doenca enxerto-versus-hospedeiro e
ingestao de medicamentos (hidroxiureia, alopurinol, vemu-
rafenibe, medicamentos para reducao de colesterol etc.).
Supbe-se que a ictiose pode ser causada por compro-
metimento da lipogénese epidérmica, producao do fator
transformador de crescimento-a pelas células tumorais e
comprometimento do metabolismo da vitamina A."? Que
seja de conhecimento dos autores, o presente caso € a
primeira descricdo de ictiose como doenca precursora de
LDGCB gastrico.

Suporte financeiro

Nenhum.

Figura 1
Resolucao das lesoes.

(A) Escamas poligonais marrons no antebraco. (B)
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